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RESUMO

Diversos casos de superinfeccdo associadas aos pacientes com COVID-19
tém sido relatados. Entre os agentes oportunistas foram descritos alguns
virus, fungos e bactérias. Objetivo deste estudo foi caracterizar os aspectos
clinicos dos clientes coinfectados com coronavirus e outro agente oportunista.
Trata-se de uma pesquisa bibliografica, retrospectiva, com recorte temporal
de 2016 a 2021, através de busca eletrbnica na base de dados Google
Académico, Ministério da Saude e Pubmed (oferecido pela biblioteca
nacional de medicina dos estados unidos). Os resultados obtidos pelas
literaturas alertam que ndo se pode descartar a infeccdo por SARS-CoV-2
simultdnea com outros patdgenos, pois podem contribuir em resultados falso-
negativos e até mesmo agravar o quadro de pacientes com COVID-19.
Conclui-se que a explicagdo mais consistente para as coinfec¢cbes € o
comprometimento do sistema imunoldgico, que abre uma janela para os virus,
fungos e bactérias que acometem clientes de todas as idades.
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Several cases of superinfection associated with patients with covid-19 have
been reported. Among the opportunistic agents, some viruses, fungi and
bacteria have been described. The objective of this study was to characterize
the clinical aspects of clients co-infected with coronavirus and another
opportunistic agent. This is a retrospective bibliographic search, with a time
frame from 2016 to 2021, through an electronic search in the google scholar
database, ministry of health and pubmed (offered by the united states national
library of medicine). The results obtained by the literature warn that it is not
possible to rule out simultaneous sars-cov-2 infection with other pathogens, as
they may contribute to false-negative results and even aggravate the condition
of patients with covid-19. It is concluded that the most consistent explanation
for coinfections is the compromise of the immune system, which opens a
window for viruses, fungi and bacteria that affect clients of all ages.

Keywords: sars-cov-2. coinfection. immune system.

INTRODUCAO

Em Dezembro de 2019, em Wuhan, uma cidade na provincia de
Hubei, China, iniciou-se o surto de uma doenca respiratéria, uma infeccao
por coronavirus SARS-CoV-2, causador da doenca COVID-19 (do inglés,
Coronavirus Disease 2019). Os sintomas incluem febre, tosse, coriza, dor de
garganta, dificuldade para respirar, anosmia (perda de olfato), ageusia
(alteracdo do paladar), astenia (cansaco), distlrbios gastrointestinais
(nauseas/vomito/diarreia), hiporexia (diminuicdo do apetite), dispneia,
podendo evoluir para quadros graves como a Sindrome Respiratoria Aguda
Grave (SRAG).

A transmissdo ocorre predominantemente por meio de goticulas e
secre¢des,de um individuo infectado para outro, além do toque do aperto de
maos ou em superficies contaminadas, bem como em fémites. Na maioria
das publicacdes, a transmissdo vertical ndo € denotada, e a oral-fecal tem
sido analisada. A infecgao se alastrou rapidamente pela China, e em 23 de
janeiro, 32 provincias chinesas continham pacientes infectados. Logo ap0és,
SARS-CoV-2 foi identificado em outros paises, principalmente na Europa,
tendo Italia e Espanha como epicentros, e nas Américas, os Estados Unidos,
Canadé e Brasil.

Em 30 de janeiro de 2020 a Organizagdo Mundial da Saude (OMS)

anunciou que a doenca era uma emergéncia global de saude publica. Dia 26
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de fevereiro de 2020 foi confirmado o primeiro caso no Brasil, e em 11 de
margo, a OMS declarou pandemia, sendo anunciado dia 17 do mesmo més o
primeiro obito no Brasil. De acordo com o Ministério da Saude no Painel de
Casos de Doenca pelo novo coronavirus, no Brasil ja foram registrados até
o dia 21 de margo de 2021, 11.998.233 casos, destes, 294.042 clientes
faleceram (BRASIL, 2021a). No Tocantins, até o dia 22 de marco de 2021 o
namero de casos atingiu 133.050 e 1.821 6bitos (TOCANTINS, 2021).

Diversos casos de superinfeccdo associadas aos pacientes com
COVID-19 tém sido relatadas. Entre os agentes oportunistas foram descritos
alguns virus, fungos e bactérias, que acometem pacientes de todas as faixas
etarias, o que fomenta no agravamento clinico do cliente e uma dificil
reversao, além de possivelmente dificultar e atrasar o diagndstico de COVID-
19.

E imprescindivel o estudo sobre coinfecgdes com SARS-CoV-2, por
se tratar de uma infeccdo que gera elevados indices de mortalidade e
sequelas predominantes nos pacientes, além do impacto socioecondémico,
psicossocial e cultural que tal cenério tem gerado na populacéo.

Essa pesquisa pode contribuir para a comunidade cientifica, visando
conhecer a realidade das infeccbes simultaneas da SARS-CoV-2 e seus
impactos para saude do paciente e saude publica. Portanto, objetiva-se
caracterizar 0s aspectos clinicos dos clientes coinfectados com coronavirus e
outro agente oportunista, e servir de incentivo para andlise do protocolo do

Ministério de Saude quanto ao diagndstico do mesmo.

METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa bibliografica, retrospectiva, com recorte
temporal de 2016 a 2021, com base em artigos escritos tanto na Lingua
Portuguesa quanto Inglesa, que abordavam sobre SARS-CoV-2 e
coinfeccoes.

A populagcdo de estudo se baseia nos pacientes que manifestaram
simultaneamente COVID-19 e outras infec¢bes, com a intencdo de analisar

se ha associacdo da contaminacdo de outros agentes oportunistas com
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SARS-CoV-2 e qual a influéncia no quadro clinico dos infectados.

Foi optado pela Revisdo Bibliografica devido a limitagdo do tema e que
conforme Gil (2002, p. 45) “[...] a principal vantagem da pesquisa bibliografica
reside no fato de permitir ao investigador a cobertura de uma gama de
fendmenos muito mais ampla do que aquela que poderia pesquisar
diretamente”.

Foi uma pesquisa de carater exploratéria, com a utilizacao de tabelas
e graficos visando analisar os artigos e obter possiveisrespostas sobre os
aspectos clinicos e epidemiolégicos de pacientes infectados
simultaneamente com SARS-CoV-2 e outros agentes etioldgicos.

Para a realizacdo do estudo foram realizados levantamentos
bibliograficos através de busca eletrdnica na base de dados Google
Académico, Ministério da Saude e PubMed (oferecido pela Biblioteca
Nacional de Medicina dos Estados Unidos). Utilizando os seguintes
descritores: “COVID AND coinfecgao”, “coronavirus”, “COVID-19 and
simultaneous infections”.

Com base nos relatos de caso, as coinfec¢cdes demonstraram um
limiar crescente porém, ainda ha necessidade de relatos sobre o assunto,
além de interacao entre os hospitais que declararam tais casos positivos pois
a maioria dos relatos sao estrangeiros. Por essa razao foi utilizado o Google
Tradutor.

Foram selecionados artigos em idioma portugués quanto inglés;
artigos com titulos consistentes em relacdo ao tema, com acesso gratuito;
artigos com recorte temporal de 2016 a 2021. Os artigos foram analisados
mediante: (1) qualidade da descricdo e discussdo dos principais fatores
relacionados as coinfeccoes entre SARS-CoV-2 e outros agentes
oportunistas e (2) qualidade da descricdo dos principais achados do estudo.

Foram excluidos artigos que nao tinham vinculo ao tema, artigos com
auséncia do nome dos autores e periodo, sem ano de publicagdo, revista
sem issn, artigos provenientes de sites duvidosos.

Esse trabalho n&o necessitou ser submetido ao comité de ética e

pesquisa, conforme a resolucdo CNS 466/2012, pois nao se realizou
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abordagem direta com pessoas e sim dados secundarios obtidos através de

artigos publicados e disponibilizados na literatura.

REFERENCIAL TEORICO

COVID-19
AGENTE ETIOLOGICO

O virus SARS-CoV-2 gera uma doenca respiratoria denominada
COVID-19. Ele possui um RNA da familia Coronaviridae e € considerado de
alta patogenicidade, originando quadros de sindromes respiratérias e
gastrointestinais (SOUZA et al., 2020). A caracterizacdo dos genes do SARS-
CoV-2 compartilha 79,5% da sequéncia genética do coronavirus SARS-CoV,
que originou a epidemia nos anos de 2002 a 2003 e possui cerca de 96,2%
de hemoglobina com coronavirus de morcegos. Mas, até entdo, é
desconhecida a espécie animal responsavel pela transmissdo aos humanos
(SAFADI et al.,2020).

Segundo Oliveira e Morais (2020), foi observado que o virus tem uma
facilidade em se ligar nas células alvos do hospedeiro, por meio do dominio
peptidase da enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2), e pelo visto
facilita a sua entrada ereplicacdo no organismo do paciente.

O SARS-CoV-2 é mais transmissivel em relacdo ao SARS-CoV e
vem apresentando alta taxa de infectividade em relacdo as demais coronas.
Esse virus possui duas variantes de atencdo no Brasil, a VOC B.1.1.7 do
Reino Unido e aVOC P.1,do Brasil, onde foram notificados 204 casos de
variantes no Pais. Essas mutacbes sdo preocupantes, pois podem
favorecer vantagem para o virus, como aumento da transmissibilidade ou
agravamento da situacdo epidemiolégica. (MUHAMMAD, et al., 2020;
DUARTE; QUINTANA, 2020; BRASIL, 2021).

TRANSMISSAO
Conforme Brasil (2020c,d) os principais modos de transmissao da
COVID-19 ocorrem por goticulas de saliva, espirro, tosse e secrecdes

liberadas por pessoas infectadas por SARS-CoV-2, além do contato com
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superficies e objetos contaminados por esse virus. Considerando-se a
possivel transmissdao do SARS-CoV-2 por meio de fomites, é essencial que
os profissionais de saude que efetuam o manejo do corpo se protejam contra
a exposicao a sangue e fluidos corporais infectados.

Um novo estudo relata a via fecal-oral como uma possivel forma de
transmissao, isso porque é possivel detectar o virus SARS-CoV-2 nas fezes,
tanto nos pacientes com sintomas quanto nos assintomaticos. Identificado
apenas 2-5 dias ap6s a identificacdo do SARS-CoV-2 na amostra
nasofaringe, o PCR de amostras fecais permanece positivo até 11 dias
depois da negativacdo das amostras respiratorias. Essa andlise suscita a
possibilidade de contaminacdo em ambientes precarios de saneamento,
além da aerossolizacdo (exemplo, apoés uso da descarga da privada).
Ressalta-se que ndo é notdrio até o momento se a quantidade de virus
eliminado nas fezes é o suficiente para o contagio (BALBI, 2020).

N&o ha comprovacéo cientifica até a época atual sobre a transmissao
verticalde SARS-CoV-2, pois os resultados perinatais mediante a exposi¢ao
ao virus ainda sao limitantes. Contudo, para as lactantes com COVID-19 a
orientacdo € de manutencdo do aleitamento ponderando o beneficio do
aleitamento materno e a sua auséncia, realca-se a indispensabilidade da
correta higienizacdo das maos, uso de mascara enquanto estiver
amamentando e cuidado ao recém-nascido (BRASIL, 2020b,c).

O termo ‘“ritmo de contagio” faz mencdo ao numero potencial de
propagacdo de um virus, quando esse numero é superior a 1 significa que
cada infectado transmite o virus para mais de uma pessoa resultando na
disseminacéo da doenca. Até a data estimada de 02 de Marco de 2021, a
taxa de transmissdo do COVID-19 atingiu 1,13 revelando que a cada 100
clientes infectados com SARS-CoV-2 outras 113 sdo infectadas (BRASIL,
2021).

SINTOMAS
O primeiro sinal clinico que permitiu a deteccdo do SARS-CoV-2 foi a

ocorréncia de casos com pneumonia. Conforme Meyer e Velavan (2020), os
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sintomas gastrointestinais e infec¢gfes assintomaticas ocorrem principalmente
nas criangcas. Temos pacientes assintomaticos que podem ser uma fonte de
infeccdo, devido ao risco de ndo apresentar sintomas.

A infeccéo pelo virus SARS-CoV-2, gera a COVID-19, cujos principais
sintomas incluem a febre (90%), tosse (70%) mialgia e fadiga (50%), cefaleia
(8%), diarreia (5%) e pode acarretar dispneia ou, em casos mais graves,
sindrome respiratéria aguda grave (SRAG) ( BRASIL, 2020; SILVA et al.
(2020).

Segundo Meyer e Velavan (2020), 75% dos pacientes apresentam
pneumonia acarretando diminuicdo da saturacdo de oxigénio e desvios de
gases sanguineos. Na radiografia de térax e exame de imagem ¢€ visivel
alteracdes como anormalidades em  vidro fosco, consolidacaoirregular,
exsudato alveolar e envolvimento interlobular. Conforme as figuras a

seqguir:

Figura 1: Opacidade em Vidro Fosco Periférica no lobo inferior do

pulmao direito.

Fonte: ROSA et al., 2020
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Figura 2: Areas em vidro fosco associado a espessamento dos
septos interlobulares (asterisco)

Fonte: MOTA,2020
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Figura 3: Consolida¢des periféricas nos lobos superiores do pulmao

Fonte: ROSA et al., 2020.

Conforme Silva et al. (2020) cita o estudo de Abboud et al. (2020),
pacientes infectados com SARS-CoV-2 podem manifestar sintomas
neurolégicos agudos em 2,8% a 6%, referindo-se que até 80% pode ser de
origem isquémica. Esses eventos isquémicos geralmente ocorrem em
pessoas com fatores de risco tradicionais como diabetes mellitus,
hipertensdo arterial sistémica, obesidade, cardiopatias, tabagistas, idosos

entre outros.

Silva et al. (2020) menciona o estudo de Ahmad; Rathore (2020),
referindo-se que apesar das evidéncias do COVID-19 se manifestar
principalmente no trato respiratorio através dos sintomas descritos acima,
foi confirmado sua presenca no sistema nervoso central de pacientes
contaminados. Diversos pacientes, além disso, apresentaram alteracdes
neurolégicas, como anosmia, tontura, encefalopatia, hipogeusia, neuralgia,
patologias cerebrovasculares e lesdo muscular esquelética.

Silva et al. (2020) ainda cita 0 estudo de Fotuhi et al. (2020) sobre o
comprometimento neurolégico ser € o principal motivo de internagdo dos
pacientes (20%) na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) e também alto risco

de mortalidade.
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E de suma importancia que levem em consideragdo a suspeita de

sintomas neurolégicos em pacientes infectados, oferecendo um melhor

tratamento e prevencdo adequada com a intencédo de evitar a evolucao do

guadro do paciente.

Quadro 1: Classificacédo de Sinais e Sintomas

Sintomas Leves

Sintomas Moderados

Sintomas Graves

X/
L X4

e

S

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

>

Anosmia(perda olfato)
Ageusia(falta paladar)
Coriza

Diarreia

Dor abdominal

Febre

Mialgia (dor muscular)
Tosse
Fadiga
Cefaleia
cabeca).

(dor de

X/
L %4

X/
L X4

Tosse persistente + febre
persistente diaria ou

Tosse persistente + piora
progressiva de outro sintoma
relacionado a COVID-19
(adinamia, prostracao,
hiporexia, diarreia) ou

Pelo menos um dos sintomas
acima + presenca de fator de
risco.

K/
L4

Sindrome Respiratoria
Aguda Grave — Sindrome
Gripal que apresente:
Dispneia/desconforto
respiratorio ou;
Pressdo persistente
Torax ou;

Saturagcédo de O2 menor que
95% em ar ambiente ou;
Coloracao azulada de labios
ou rosto.

no

Fonte: BRASIL, 2020.

DIAGNOSTICO

Pode-se confirmar o virus por meio do diagndstico clinico-
epidemiologico realizado no momento do atendimento ao paciente, de
acordo com sua sintomatologia. Se o paciente apresenta sindrome gripal ou
sindrome respiratéria aguda, investiga se o0 paciente teve contato préximo
com alguém que testou positivo por COVID-19. Porém, o diagndstico mais
confidvel e padrdo de ouro para OMS € a técnica de reacdo em cadeia da
polimerase com transcricdo reversa com amplificagcdo em tempo real ou RT-
PCR (NOGUEIRA; SILVA, 2020).

Essa coleta é realizada na regido nasofaringeo do paciente, na qual
se introduz aspirado nasofaringeo, swab nasal e oral para obter as amostras
da secrecdo respiratoria do trato inferior como escarro lavado traqueal ou
lavado broncoalveolar. E de suma importancia que a coleta seja realizada

ap0s o aparecimento dos sintomas, entre 0 3° e 0 5° dia, no limite de 10 dias.
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Se caso o0 mesmo for coletado precoce ou tardio, pode-se obter resultado
falso negativo. Por se tratar de uma técnica sensivel e especifica, devem-se
ter cuidados especificos, como executar corretamente, obedecer ao prazo
correto, evitar realizar um esfregaco nasofaringeo insuficiente e a
contaminagcdo das amostras na hora do processamento. (NOGUEIRA,
SILVA, 2020).

Até entdo temos também os testes sorologicos, mais utilizados no
Brasil para diagnosticar o COVID-19, devido seu custo e rapidez. Segundo
Nogueira e Silva (2020), os kits de diagndéstico sorolégico servem para
identificar a presenca de anticorpos IgA, IgM e IgG. Essas imunoglobulinas
ajudam a revelar possibilidade de presenca de antigeno no organismo, de
acordo com a janela imunolégica do paciente.

E realizado por amostra de sangue, soro ou plasma, e deve ser
realizado no 8° dia da doenca, pois os anticorpos sdo produzidos no 7° dia, e
dispbe altamente a chance de ocorrer um falso negativo se for
desempenhado antes deste periodo. Diante disso, para se obtiver
informacdes concretas em casos de pneumonia é necesséario realizar
exames de imagem como a tomografia computadorizada entre outros
exames complementares (NOGUEIRA; SILVA, 2020).

PREVENCAO

O Unico método de profilaxia reconhecido atualmente pelo Ministério
da Saude é evitar a exposi¢cdo ao virus SARS-CoV-2 por meio de acdes
basicas como: (1) Lavar repetidas vezes as mados com agua e sabdo ou um
desinfetante para as maos a base de alcool a 70%; (2) Evitar tocar nos olhos,
nariz e boca com as maos sujas; (3) Distanciamento social de até 1 metro,
principalmente de pessoas infectadas; (4) Isolamento social, sair apenas
para ir ao servico, supermercado e farmécias; (5) Efetuar etiqueta
respiratéria, ou seja, cobrir boca e nariz ao espirrar seja com o antebrago ou
lencos descartaveis; (6) Desenvolver praticas usuais de seguranca alimentar

através do consumo de bem cozidos; (7) Se apresentar os sintomas,
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procurar atendimento médico precocemente (BRASIL, 2020b).

Em relac&o aos cuidados prestados aos pacientes com COVID-19, os
profissionais devem se incumbir de realizar nos equipamentos como
termbmetros, estetoscopios e manguitos de esfigmomanémetros uma
sistematica limpeza e desinfeccdo com &lcool a 70%. Outro destaque
importante na prevencdo em ambiente hospitalar € o transporte desses
pacientes para outras alas hospitalares, além da utilizacdo de rotas preé-
estabelecidas para evitar o contato com o0s pacientes ndo infectados
(BRASIL, 2020b).

TRATAMENTO

Na época atual ndo existe tratamento especifico para COVID-19 e
nenhum estudo que comprove a eficacia de uma terapia farmacolégica como
prevencdo da doenca, porém, diversos ensaios clinicos estdo sendo
praticados a procura de alternativas terapéuticas (BRASIL, 2020b).

A proporcdo que a OMS corrobora informacdes recebidas pelos
demais paises e surgem novas evidéncias técnicas e cientificas, a vigilancia
epidemiolégica de infeccdo humana pelo SARS-CoV-2 esta sendo
fundamentada. Por conseguinte, o Protocolo de Manejo Clinico da COVID-19
na Atencdo Especializada € embasado nos modelos de agdes ja existentes
para notificacdo, registro, investigacdo, manejo e adocdo de medidas
preventivas, em similaridade ao saber reunido sobre 0 SARS-CoV e MERS-
CoV (que nunca ocorreram no Brasil), SARS-CoV-2 e no Protocolo de
tratamento de Influenza: 2017 do Ministério da Saude (BRASIL, 2020c).

Quando acometidas com COVID-19 a populacdo em massa
apresentam um grau leve ou ndo complicada, sendo medicada de acordo
com os sinais e sintomas, porém alguns (14%) progredirdo para a forma
grave necessitando de oxigenoterapia, e aproximadamente 5% carecerdo de
tratamento em uma unidade deterapia intensiva (UTI). Para estes pacientes,
as DIRETRIZES PARA DIAGNOSTICO E TRATAMENTO DA COVID-19

sugerem: (1) Monitoramento dos sinais vitais e recebendo tratamento de
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suporte; (2) Supervisdo por exames laboratoriais, tais como hemograma,
PCR, procalcitonina, fungdo orgénica, prova de coagulagdo e imagem
toracica; (3) Nos casos indicados, o paciente deve receber oxigenoterapia
eficaz, incluindo cateter nasal, oxigénio com mascara, oxigenoterapia nasal
de alto fluxo (HFNO) ou ventilacdo mecanica invasiva; (5) Nos clientes com
hipoxemia refrataria dificil de ser corrigida pela ventilagdo pulmonar é
considerada a oxigenacdo por membrana extracorpérea (ECMO) (BRASIL,
2020c).

INFECCAO SIMULTANEA VIRAL COM A COVID-19

Segundo Chen Xi et al. (2020), possivelmente as infeccbes virais
podem ter a necessidade de um atendimento de porte alto, internagéo
prolongada e podem desenvolver sindrome do desconforto respiratorio
agudo, acredita-se que possuem influéncias no tratamento e progndstico da
doenca. J4 que as coinfeccdes virais causam danos no sistema imunoldgico,
isso possibilita a infeccdo por outros agentes virais, entretanto, podem
complicar e prolongar o tratamento.

Comprova-se diante das literaturas que casos de coinfec¢cbes com
Sars-CoV-2 e outros patégenos podem ocorrer frequentemente. De acordo
com Karam et al. (2020), um estudo evidenciou que de 115 pacientes com
SARS-CoV-2, 5 estavam coinfectados com o virus da Influenza. Em outro
estudo, em 21 pacientes com infeccdo por SARS-CoV-2, dois casos de
Influenza A foram positivos e um Parainfluenza tipo 3.

As literaturas alertam que ndo se pode descartar a infeccdo por
SARS-CoV-2 simultanea com outros patdégenos, pois podem contribuir em
resultados falso-negativos e até mesmo agravar o quadro de pacientes com
COVID-19. Porfim, acredita-se que 0s pacientes com coronavirus podem ter
uma probabilidade de adquirir infeccbes oportunistas ou 0s agentes

etiolégicos e interferir no diagnoéstico.

Influenza
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O virus da gripe € uma importante razdo de hospitalizagdo em todo o
mundoe tem um grande impacto em idosos, criancas e pessoas com funcoes
imunologicas enfraquecidas. Além disso, devido a sua facilidade de
transmissdo, esse virus causou surtos de infecces nosocomiais mundial.
Entre os pacientes hospitalizados que recebem transplante de medula dssea,
as infeccbes nosocomiais causadas pela Influenza costumam ser
acompanhadas por infeccbes bacterianas e pneumonia, e a taxa de
mortalidade chega a 50% (BRASIL, 2013).

Conforme citado por Simin et al. (2020), a relacdo da coinfeccdo com
a Influenza pode induzir uma tempestade precoce de citocinas e mais grave
em pacientes com SARS-CoV-2 com perfil critico, resultando em
complicacBes como choque, sindrome do desconforto respiratorio agudo
(SDRA), miocardite fulminante, lesdo renal aguda ou faléncia de multiplos

orgaos.

Citomegalovirus

O Citomegalovirus € o Unico herpesvirus humano com transmissao
natural. Esta transmissdo pode ocorrer com mais frequéncia durante a
infeccdo primaria. O virus se espalha pelo contato direto com secrecdes
infectadas. A saliva é uma fonte comum de infec¢cdo em adultos e a excrecéo
urinéria persistente € uma fonte importante de transmissao entre criangas e
adultos. O Citomegalovirus Humano (HCMV) é um agente infeccioso
oportunista classico no qual a infeccdo primaria ou reativagdo causa doenca
na auséncia de imunidade suficiente. A doenca ocorre em pessoas com
resposta imunoldgica fraca, como AIDS e pacientes transplantados, ou
ausente, como nas infec¢gfes congénitas (BRASIL, 2013).

De acordo com Molaei et al. (2020), no Ird 10 casos de participantes
de receptores de transplante renal apresentaram uma coinfeccdo com
Citomegalovirus junto com o virus SARS-CoV-2, diante disso, 0s pacientes
apresentaram rins de grande porte com ecogenicidade parenquimatosa

severa e hidronefrose.
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HEPATITE B

Um estudo realizado no Tongji, Hospital da China, entre 1 a 29 de
fevereiro de 2020, incluiu pacientes adultos portadores de SARS-CoV-2 e
coinfecgdo crbnica por HBV (virus da hepatite B cronica). Os clientes
possuiam niveis elevados de teste hepético, e quatorze (13,33%) dos 105
entrevistados desenvolveram lesdo hepatica, quatro (28,57%) pacientes
progrediram rapidamente de insuficiéncia hepatica aguda pra crbénica e a
propor¢cdo de COVID-19 grave foi maior em pacientes com lesdo hepética. Os
clientes portadores de lesdo hepética apresentaram complicagbes como,
choque, leséo cardiaca aguda e ACLF (insuficiéncia hepatica aguda cronica)
(XIAOJING et al., 2020).

Gréfico 1: Pacientes que Progrediram pra Lesdo Hepética

= Pacientes
m [nsuficiéncia Hepatica Aguda

Insuficiéncia Hepatica Cronica

Fonte: Autor

Diante destes dados, os pacientes coinfectados com SARS-CoV-2 e
virus da hepatite B cronica foram correlacionados & gravidade e ao mau
prognotico da doenca. Entretanto, e de suma importancia que leve em
consideracéo a funcéo hepatica e a avaliacao frequente no tratamento.

DENGUE
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A dengue é considerada um dos maiores problemas de saude publica
do mundo, principalmente nos paises tropicais, onde as condicdes
socioambientais favorecem o desenvolvimento e a proliferacdo de seu
principal hospedeiro, o Aedes aegypti. Hoje a dengue é uma das doencas
mais comuns no Brasil, afetando pessoas de todos o0s niveis,
independentemente da classe social.

Nas regifes endémicas de dengue, como por exemplo, na Asia, a
ocorréncia de um erro no diagnostico pode facilmente ocorrer, provocando
um alarmante atrasono tratamento da doenca e rapida disseminacdo. E a
causa deste fator é a semelhanca dos sintomas, onde 80% dos relatos de
COVID-19 sédo casos leves a moderados, mimetizando a dengue. Além
disso, a principal queixa tanto dos pacientes com COVID-19 quanto com
Dengue é a febre e as manifestacfes cutaneas, incluindo petéquias e
erupcao cutanea, recentemente descrita nos casos de COVID-19 (MASYENI
et al., 2020).

Em Santa Catarina (Brasil), houve o caso de um paciente que tinha
manifestado erupg¢des cutdneas no pescoco, térax, membros superiores e
inferiores, e dentre outros sintomas relacionados a COVID-19. O paciente foi
diagnosticado com dengue, mas permaneceu em isolamento devido a
pandemia até sair o resultado do exame de PCR do COVID-19. No dia
seguinte, deu reagente para SARS-CoV-2 e ndo reagente para dengue
(BANDEIRA et al., 2020).

Diante dos estudos apresentados, COVID-19 pode apresentar sinais
clinicos semelhantes com as infec¢Bes virais, como Influenza e dengue.
Geralmente, nos pacientes que adquirem essas infec¢des virais, 0s sintomas
mais comuns sao cefaleia e febre, porém, os sintomas atipicos podem
influenciar em um possivel diagnéstico incorreto da doenca.

Foi realizado um estudo por Bai et al. (2021) com células cultivadas
em camundongos e o0s autores concluiram que a pré-infec¢cdo com Influenza
A cresceu fortemente a infectividade do SARS-CoV-2, elevando a entrada

viral nas células e aumentando a carga viral. Chegou-se a concluséo que os
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camundongos infectados sofreram danos pulmonares mais graves, iSSo
levou a pensar que infeccdo simultdnea da influenza com COVID-19 é um
sério problema para saude publica.

Estudos sobre infec¢des virais ainda escassos, portanto, faz se
necesséario nodecorrer da pandemia novos estudos observacionais, visando
avaliar as coinfecgdes virais simultdneas com COVID-19, para entender
melhor seu progresso na doenca, evitar resultados falsos negativos, conter a
disseminacao do virus e um mau prognéstico, e se possivel, que influencie

na mortalidade e morbidade.

INFECCAO SIMULTANEA FUNGICA E BACTERIANA COM A COVID-19

Diante das literaturas consultadas, observaram-se as hipoteses de
que coinfec¢cdes com SARS-CoV-2 e outros patdgenos ndo devem ser
descartados ou subestimados, devido ao agravamento do quadro clinico,
principalmente se tratandode uma coinfec¢cdo bacteriana ou fungica. Essas
coinfeccbes elevam os niveis de inflamacdo sistémica, comprometem o
funcionamento sistémico dos pacientes, retardam o diagndstico e tratamento,
majorando a permanéncia hospitalar e chances de 6bito.

Segundo Chen Xi (2020), foi realizado um estudo com 55 clientes em
estado grave e outros 166 em estado moderado, e observou-se que no total
dos 221 pacientes a taxa de coinfeccdo flngica foi de 3,2% e a de
coinfeccdo bacteriana 7,7%. Respectivamente, a taxa de coinfeccdo em
clientes com estado moderado era de 0,6% e 0,8%, enquanto que aos
gravemente enfermos era de 10,9% e 25,5%, conforme o quandro 2.
Portanto, resulta que as coinfec¢cdes ocorrem substancialmente em relacao
aos clientes em estado grave do que aos clientes em estados néo téo

Severos.

Gréfico 2: Taxa de coinfeccdo dos pacientes em estado moderado

e grave.
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Conforme Huttner et al. (2020), um ensaio na lItalia reparou que dos
16.654 pacientes em estado grave que faleceram por infeccdo pelo SARS-
CoV-2, 11% apresentavam incidéncia de superinfec¢cdo bacteriana. Segundo
Chen Xi et al. (2020), as bactérias mais predominantes foram Acinetobacter
baumannii e Klebsiella pneumoniae, enquanto Aspergillus flavu, Candida
albicans e Candida glabrata foram os fungos com maior incidéncia entre os
99 casos de pneumonia coronavirus de 2019 em Wuhan. Em outro estudo,
as bactérias que mais se destacaram em associa¢cdo com o COVID-19 foram
Acinetobacter baumannii, Actinomyces spp., K. pneumoniae, Legionella
pneumophila, Rothia spp., Streptococcus spp. e Veillonella spp. (NEUFELD,
2020).

Em uma exploracdo efetuada por Salehi et al. (2020) com 53 clientes
internados com superinfec¢cdo de SARS-Cov-2 e candidiase, relataram que o
patdgeno mais comum foi C. albicans com 70,7%, consecutivamente C.
glabrata (10,7%), C. dubliniensis (9,2%), C. parapsilosis sensu stricto (4,6%),
C. tropicalis (3%) e C. krusei (1,5%), consonante demonstracéo do quadro 3.
Esses fungos normalmente colonizam as mucosas e causam doencgas
guando existem condicbes favoraveis para 0 seu desenvolvimento, 0s
chamados fatores predisponentes (MARTIN; DANESI; UNFER, 2005;
PAPPAS et al., 2004).

Quadro 3: Principais patdégenos da superinfeccdo do COVID-19 e candidiase:
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Isoladamente, o virus SARS-CoV-2 faculta a possibilidade de alterar a
microbiota intestinal e os sintomas gastrointestinais. A COVID-19 associada
a patdgenos oportunistas intensifica a infeccao, alterando a homeostase e
incitando células imunolégicas a gerarem uma resposta inflamatéria mais
aguda (NEUFELD, 2020).

Consoante Gu et al. (2020), uma pesquisa transversal foi elaborada
com 30 pacientes enfermos com COVID-19, 24 pacientes com influenza A
(HIN1) e 30 com controles saudaveis (HC), para apontar as diferencas na
microbiota intestinal pelo sequenciamento da regido do gene V3-V4
ribossébmico de 16S. Portanto, concluiram que houve uma reducdo
consideravel das Dbactérias Blautia, Romboutsia, Collinsella, e
Bifidobacterium, que em quantidade adequada sdo benéficas para o
organismo (simbiose benéfica); Consequentemente, notou-se um aumento
na porcentagem de patdégenos oportunistas como as bactérias Actinomyces,

Veillonell, Streptococcus e Rothia.

Em Hong Kong, observaram durante a internagao de 30 clientes com
COVID-19 a divergéncia no controle de fungos fecais em comparacdo aos

clientes com controles saudaveis. Aos infectados com SARS-CoV-2, o indice
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de Candida spp. e Aspergillus spp. foi elevado, resultando em uma
desregulacdo fungica intestinal com grande viabilidade de ser continua até o
prazo de 12 dias apds a amostra nasofaringea do paciente ter sido eliminada
de coronavirus (ZUO et al., 2020).

Diante do exposto, estudiosos buscam respostas para explicarem o
limiar que proporciona a superinfec¢do, mas nédo foi possivel alcancar ainda
uma resolucdo. E notério que a coinfec¢do bacteriana e flingica atinge em
maior proporcdo pacientes em estados criticos, porém, segundo dados
clinicos, a taxa de incidéncia permanece baixa, sendo explicada devido a
antibioticoterapia extensiva empregada na fase inicial da infeccao por SARS-
CoV-2 (NEUFELD, 2020).

Em consonancia com alguns autores, Chen Xi et al. (2020) relata que
a infeccdo por SARS-CoV-2 tem capacidade de prejudicar o sistema
imunoldgico durante a estacdo da doenca através da deterioracdo dos
linfécitos, predominantemente células B, T e NK. Esse dano ao sistema
imunologico possivelmente seja o principal motivo para as coinfec¢des de
fungos como o Aspergillus spp. e a Candida spp. (NEUFELD, 2020).

Em adicdo a fragil condicdo imunoldgica dos severamente enfermos
por COVID-19 e da antibioticoterapia prolongada, esses pacientes
eventualmente sdo fadados ao tratamento com cateteres invasivos e
ventilagdo mecéanica o0 que gera aumento da sensibilidade a infeccdes
secundarias com patégenos multirresistentes, como Pseudomonas
aeruginos, Escherichia coli, Acinetobacter baumannii e Enterococcus spp.
(CHEN Xl et al., 2020; NEUFELD, 2020).

Um prognastico e um tratamento tardio podem comprometer centenas
de vidas, ja que a superinfeccéo fungica e bacteriana esta associada a um
acréscimo de 2,5 vezes no risco de morte por SARS-CoV-2 (CHEN Xl et al.,
2020).

CONCLUSAO

Atualmente alastrado pelo mundo, o virus SARS-CoV-2 surgiu na
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China em 2019 e é o gerador de uma doenca respiratdria denominada
COVID-19.

O objetivo geral deste trabalho foi caracterizar os aspectos clinicos
dos clientes coinfectados com coronavirus e outro agente oportunista. Nesse
sentido, com base na literatura, foi realizada uma revisdo bibliogréafica
meticulosa. O estudo apresentou diversos casos simultaneos de SARS-CoV-
2 e outros agentes etiol0gicos e seus possiveis agravantes ao quadro clinico
dos clientes.

A explicacio mais consistente para as coinfeccbes é o
comprometimento do sistema imunoldgico, que abre uma janela para 0s
virus, fungos e bactérias que acometem clientes de todas as idades.

Visando contribuir para a comunidade cientifica, este artigo trouxe
uma coletéanea de casos que exemplificam o que pode acontecer ao paciente
gue desenvolve uma coinfeccdo ao SARS-CoV-2. Similaridade nos sinais
clinicos com COVID-19, elevacdo dos niveis de inflamacédo sistémica,
comprometimento do funcionamento sistémico, interferéncia no diagnéstico,
retardo no tratamento, acréscimo na permanéncia hospitalar e 2,5 vezes
mais risco de ébito.

E indispenséavel novos estudos sobre coinfeccdes com SARS-CoV-2,
por tratar-se de uma infeccdo que apresenta impactos na saude dos
pacientes e na saude publica, através da veloz disseminacdo do virus, das
sequelas predominantes e da alta mortalidade. Tal cenario tem gerado
impacto socioecondémico, psicossociale cultural na populacao.

Notoriamente € imprescindivel que efetivas medidas de seguranca
sejam tomadas para evitar o contagio e disseminacdao do virus, além da
difusdo dos achados clinicos sobre coinfeccdes com a populagdo. A
conscientizacéo é de suma importancia para a mudanca do cenario atual.

Novos métodos de abordagem clinica aos pacientes também é
substancialmente necessarios, novos modelos de diagnéstico que
culminem na agilidade do tratamento. Portanto, cabe ao Ministério da Saude
pesquisar, analisar epossivelmente alterar o0 manejo aos enfermos por meio

de novos protocolos.
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